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Low-intensity pulsed ultrasound (LIPUS) has not been used clinically for treating the articular cartilage, and the 
detailed effects of LIPUS on the degeneration and regeneration of the articular cartilage have not been elucidated in 
laboratory studies. Therefore, the aim of this study was to investigate the immediate effect of LIPUS on articular 
cartilage degeneration factors, and the effect of this treatment on tissue repair in an animal model of osteochondral 
defect. Cultured chondrocytes supplemented with IL-1beta were exposed to LIPUS (0–120 mW/cm2 intensities). After 
incubation for 1 h, mRNA expression of matrix metalloproteinase (MMP) 13 and other related gene expressions were 
analyzed using real-time polymerase chain reaction. Our result indicated that MMP13 mRNA was upregulated by 
IL-1beta; however, the upregulation was in part repressed by LIPUS exposure. In addition, the repressive effect of 
LIPUS on MMP13 was higher in the chondrocytes exposed to a high-intensity LIPUS. Next, an osteochondral defect 
was created at the femoral groove of rats, and this defect was exposed to LIPUS. Osteochondral defects in the LIPUS 
group showed a greater effect than those in the sham exposure. Therefore, our results suggest that LIPUS might 
repress the induction of MMP13 mRNA expression induced by IL-1beta in an intensity-dependent manner, and that 








おり、強度 30 mW/cm2（spatial- and temporal-average）、








































metalloproteinase: MMP）やアグレカナーゼである A 


































繰り返し周波数 1.0 kHz、パルス幅 200 µs、照射時間 20













 つづいて LIPUS 強度の違いが与える影響を検
討した。上記同様に軟骨細胞を採取し、培養後、IL-1βを
添加しない群、100 pg/ml添加する群、さらに 1000 pg/ml
添加する群を設け、添加直後から LIPUS を照射した。照
射条件は上記同様だが、強度のみ 0（擬似照射）、7.5、30、
120 mW/cm2の 4 条件を設けた。LIPUS 照射による差が
認められた 1時間静置後に total RNAを回収し、real-time 
PCR にて mRNA の発現解析を行った。標的遺伝子は






（図 2A）。続いて IL-1βを 100 pg/ml濃度で添加すると、
MMP13 の発現が惹起され、さらに LIPUS 照射によって
強度依存性の抑制が認められた（図 2B）。しかしながら、

































も 20 分で約 1℃、40 分で約 3℃も上昇し、さらに 70 












LIPUS 照射を 37℃で実施する群、さらには 40℃群、
LIPUSプラス 40℃群、43℃群、そして LIPUSプラス 43℃
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図 1 LIPUS照射によるMMP13 mRNA発現への影響 
A：LIPUS照射 1時間後のMMP13 mRNA相対発現量。B：LIPUS照射 3時間後のMMP13 mRNA相対発現量。n = 6、
＊＊p < 0.01。（文献 4を一部修正して引用） 
 
図 2 異なる LIPUS照射強度がMMP13 mRNA発現へ与える影響 
A：IL-1β無添加条件におけるMMP13 mRNA相対発現量。B：IL-1β添加条件（100 pg/ml）におけるMMP13 mRNA
相対発現量。C：IL-1β添加条件（1000 pg/ml）におけるMMP13 mRNA相対発現量。n = 6、＊p < 0.05、＊＊p < 0.01。
（文献 4を一部修正して引用） 
 




図 4 Wakitaniスコアによる関節軟骨修復評価 
Ctrl：コントロール（擬似 LIPUS照射）群、LIPUS：骨折治療で用いられている設定による LIPUS照射群。n = 5、＊p 
< 0.05。 
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